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Neuropathies peripheriques 


Des progres significatifs tant pour le diagnostic 
gue pour le traitement 

Jean-Michel Vallat * 


D iscuter le diagnostic etiologique d’une neuropathie 
peripherique repose sur une bonne connaissance de 
nombreuses maladies acquises, ainsi que sur un reel 
interet pour la genetique. Ce domaine, comme beaucoup 
d’autres en neurologie, est devenu une surspecialite du 
fait des connaissances specifiques indispensables concer- 
nant la pratique et Finterpretation de certaines techniques 
comme Felectroneuromyographie 
ou les etudes histologiques des 
biopsies nerveuses, les mecanis- 
mes physiopathologiques possi- 
bles de destruction des nerfs peri- 
pheriques (axonal, demyelinisant, 
inflammatoire ou non...), les 
genes et les proteines du systeme 
nerveux peripherique, etc. Le plus 
souvent, il s’agit dun travail d equipe 
dont la synthese ne peut etre realisee 
que par un clinicien. II est evident 
que, comme pour dautres specialties, 
la biologie moleculaire a, ces demie- 
res annees, considerablement modi- 
fie nos connaissances au sujet des 
neuropathies hereditaires. II nest neanmoins pas sur que, 
pour l’instant, ces decouvertes aient reellement simplifie 
la comprehension de ces neuropathies du fait des com- 
plexites de la classification actuelle, par ailleurs en perma- 
nente modification. D’autre part, la variation des pheno- 


types entre des families differentes et dans une meme 
famille pour un meme gene mute demeure incomprehen- 
sible et laisse penser que d’autres genes pourraient aussi 
jouer un role, sans compter l’appreciation tres difficile du 
retentissement probable de facteurs environnementaux. 
Les neuropathies peripheriques ont done recemment pro- 
fite de progres significatifs en ce qui conceme leur diag- 
nostic mais aussi leur traitement, 
comme cela est en particulier bien 
precise pour les neuropathies 
dysimmunes. 

PLUS QUE 10 % 

DE NEUROPATHIES 
IDIOPATHIQUES 


Jusqu’a il y a une quinzaine d'an- 
nees, il n’etait pas inhabituel que 
les neurologues estiment a envi- 
ron 30 % la frequence des neuro- 
pathies dites sans cause ou idiopa- 
thiques... Mais ce chiffre s’est 
considerablement reduit et pour- 
rait se situer autour de 10 % du fait de Famelioration des 
techniques sus-mentionnees et d’une meilleure compre- 
hension des mecanismes lesionnels, en ce qui conceme 
tant les neuropathies acquises que genetiques. Les poly- 
radiculonevrites inflammatoires chroniques, affections 
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d evolution chronique et invalidante, de frequence reelle 
mal connue, ont comme caracteristique d’etre curables par 
des moyens dont l’efficacite a ete validee de lacon certaine, 
que ce soit la corticotherapie ou les immunoglobulines, par 
voie intraveineuse essentiellement desormais. Neanmoins, 
ne pas meconnaitre ce diagnostic est parfois tres difficile, 
surtout pour les formes t res chroniques, car les elements 
inflammatoires et demyelinisants peuvent etre tardive- 
ment tres difficiles a detecter, que ce soit par l’electrophy- 
siologie ou Fetude anatomopathologique d’une biopsie 
nerveuse ; en effet, il nest pas rare qu’a ce stade la perte des 
fibres nerveuses soit severe et que les lesions demyelini- 
santes aient beaucoup diminue. De tels patients sont alors 
habituellement consideres comme atteints d’une neuro- 
pathic chronique axonale dont le mecanisme demyelini- 
sant initiateur est meconnu, si bien qu’aucun traitement 
n’est conseille. C’est l’atteinte axonale qui est responsable 
des handicaps severes et, a ce jour, on ne peut esperer la 
prevenir qu’en traitant la demyelinisation precocement, 
car, comme au niveau du systeme nerveux central, on ne 
sait pas reparer les lesions axonales. Dans le cadre des 
neuropathies dysimmunes, a ete identifiee il y a quelques 
annees une neuropathie tres rare, curable par les immuno- 
globulines par voie intraveineuse, la neuropathie motrice a 
blocs de conduction multiples. Sa reconnaissance est d’au- 
tant plus importante que dans ses formes de debut elle 
peut donner le change avec une sclerose laterale amyo- 
trophique. 

NEUROPATHIES HEREDITAIRES : 

LA LISTE DES GENES S'ALLONGE 


En ce qui conceme les neuropathies genetiques, les for- 
mes dominantes sont de loin les plus frequentes en 
France, comme dans tous les pays occidentaux. Ces 
neuropathies sont les maladies neuromusculaires les plus 
frequentes. Neanmoins, du fait des mouvements de popu- 
lation, il est fort probable que nous soyons tous appeles a 
examiner un jour ou l’autre une forme recessive qui, par 
rapport a une forme dominante, debute beaucoup plus 
precocement et est d’ evolution plus severe. Ces cas sont 
beaucoup plus frequents dans les pays du pourtour medi- 
terraneen du fait du fort taux de consanguinite. Que la 
transmission d’une maladie de Charcot-Marie-Tooth soit 
dominante, recessive ou liee a l’X, ou qu’il s’agisse d’une 


forme sporadique, depuis les annees 1990, la biologie 
moleculaire a permis d’identifier environ 35 genes 
responsables de telles neuropathies ; il y a tout lieu de 
penser que cette liste des genes, dont la fonction de beau- 
coup d’entre eux n’est d’ailleurs pas connue, va continuer 
a s’allonger. 11 existe quelques signes cliniques, des don- 
nees electrophysiologiques, certaines constatations anato- 
mopathologiques qui permettent d’orienter la recherche 
du gene mute qui est longue et couteuse et ne peut etre 
realisee que dans certains laboratoires specialises. 

Il faut insister ici aussi sur la difficulte qu’il y a parfois a 
distinguer, lorsqu’il s’agit d’un cas apparemment isole 
(sporadique), une neuropathie hereditaire d’une neuro- 
pathie acquise type polyradiculonevrite inflammatoire 
demyelinisante chronique, surtout si revolution est tres 
prolongee. Certains criteres, en particulier electrophysio- 
logiques, peuvent aider a faire cette distinction, mais ils ne 
sont pas completement specifiques. 

L'APPORT DES IMMUNOGLOBULINES 


En ce qui conceme les examens complementaires, le diag- 
nostic et le suivi d’une neuropathie peripherique reposent 
essentiellement sur Felectroneuromyographie ; ces demie- 
res annees, les specialistes de cette technique ont beau- 
coup insiste sur la necessite de realiser des etudes comple- 
tes et systematiques. En ce qui concerne la biopsie 
nerveuse, elle garde une certaine place, a discuter au cas 
par cas, en sachant que les traitements de certaines neuro- 
pathies reposent sur la mise en evidence de lesions speci- 
fiques qui, comme au cours de certaines hemopathies, ne 
peuvent etre mises en evidence que par cet examen. 

Au total, c’est dire que tout medecin est conceme par 
ce theme des neuropathies peripheriques, qui recouvre de 
faqon transversale toutes nos connaissances medicales et 
done beaucoup de specialties, qu’elles soient cliniques ou 
fondamentales. Ces quelques demieres aimees, malgre un 
cout significatif a ne pas meconnaitre, l’utilisation thera- 
peutique des immunoglobulines a permis de transformer 
la vie de certains patients en ce qui conceme tant le handi- 
cap fonctionnel moteur que les douleurs. A propos de ce 
symptome, chacun sait que de nouveaux medicaments 
efficaces sont appams ces dernieres annees et que d’au- 
tres techniques therapeutiques prometteuses sont en 
cours d’etude et devaluation. ■ 
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